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Актиническому кератозу (АК) в основном подвержены пожилые люди со светлой кожей. За последние годы 
в связи с демографическими изменениями увеличилась распространенность АК. установленным фактором 
риска, приводящим к возникновению мутаций в антионкогене TP53 и онкогене H-Ras, является хроническое 
ультрафиолетовое воздействие (работа на открытом воздухе), которое способствует внутриэпидермальной 
пролиферации атипичных кератиноцитов. термин «поле канцеризации» характеризуется наличием множественного 
АК в участках, подверженных уФ-облучению. также АК называется преинвазивной плоскоклеточной карциномой 
или плоскоклеточной карциномой in situ. Риск превращения АК в плоскоклеточную карциному составляет 6—10%. 
Во избежание инвазивного роста рекомендуется лечение на ранних стадиях. За последние годы были разработаны 
различные варианты терапевтического лечения. В зависимости от степени выраженности признаков существуют 
методы терапии, направленные на поврежденные участки и дающие превосходные косметические и клинические 
результаты.
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 Клиническая картина актинического кератоза (АК) 
была описана freudenthal в 1926 году. В 1958 году 
Pinkus впервые стал использовать в своих работах 
термин «актинический кератоз» [1]. поскольку хрони-
ческое уф-облучение сопровождается пролифераци-
ей атипичных кератиноцитов в базальном слое эпи-
дермиса, АК также называется плоскоклеточной кар-
циномой in situ. за последние годы заболеваемость 
актиническим кератозом увеличилась. В повседнев-
ной работе дерматолога одной из наиболее частых за-
дач является лечение АК. 
Эпидемиология
АК преимущественно встречается у пациентов с 
бледным цветом кожи, голубыми глазами и рыжи-
ми волосами (типы кожи по фитцпатрику I/II). Риск 
развития АК значительно возрастает (на 40%) у па-
циентов, которые легко получают солнечные ожоги 
в отличие от людей с темными волосами и карими 
глазами [2—4]. Среди европейцев в возрасте стар-
ше 40 лет распространенность данного заболевания 
достигает 6—15%. Мужчины в большей степени под-
вержены АК по сравнению с женщинами. С возрастом 
риск заболевания увеличивается: в 60 лет — на 20%, 
а в 70 лет — на 52% [2]. Таким образом, за последние 
10 лет отмечается значительное увеличение больных 
с АК [3]. причиной этого являются демографические 
изменения среди большинства пожилых людей. Люди, 
работающие на открытом воздухе, получают высокие 
дозы уф и демонстрируют большую подверженность 
заболеванию АК по сравнению с офисными работни-
ками [5—7]. К другим факторам риска развития АК 
относятся трансплантация органов и/или хроническая 
иммуносупрессия. после 20 лет иммуносупрессии 
риск появления АК составляет 40—60% с высокой ве-
роятностью к злокачественной трансформации в пло-
скоклеточную карциному [8]. 
Патогенез
Распространенность АК связана с хроническим воз-
действием уф-света, особенно ультрафиолетовых лу-
чей спектра В. уф-излучение приводит к мутациям в 
антионкогене TP53. этот ген локализован в локусе хро-
мосомы 17p13.1, кодирующей белок р53. р53 — важ-
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ный регулятор клеточного цикла, который индуцирует 
апоптоз мутантных клеток. уф-излучение вызывает 
типичную замену цитидина на тимидин в TP53. это при-
водит к инактивации TP53, что сопровождается некон-
тролируемой пролиферацией генетически нестабиль-
ных кератиноцитов и развитием АК [9—11]. 
Кроме того, уф-излучение приводит к мутации в 
кодоне 12-го онкогена H-Ras семейства Ras белков, 
который является важным регулятором сигнально-
го пути Erk1/Erk2, ответственного за пролиферацию 
клеток. Следствием мутации является постоянная ак-
тивация данного сигнального пути, что также сопро-
вождается неконтролируемой клеточной пролифера-
цией. эта мутация обнаруживается при непигментных 
злокачественных новообразованиях кожи, таких как 
актинический кератоз и плоскоклеточная карцинома 
(рис. 1) [12, 13]. у пациентов с меланомой, сопрово-
ждающейся метастазами, при терапевтическом ис-
пользовании так называемых BRAf-ингибиторов раз-
виваются непигментные злокачественные новообра-
зования кожи в результате ятрогенного дисбаланса 
посредством активации H-Ras пути [14]. Неоднократ-
но обсуждалась взаимосвязь АК и плоскоклеточной 
карциномы с вирусом папилломы человека (Впч). 
zaravinos и соавт. с помощью пцР-анализа обнару-
жили наличие ДНК вируса папилломы человека в 31% 
случаев пациентов с АК и в 33% случаев с плоскокле-
точной карциномой. Другие исследования показали 
значительно более высокие уровни вирусной нагрузки 
у больных с АК по сравнению с плоскоклеточной кар-
циномой и нормальной кожей. В отличие от данных 
результатов существуют исследования, продемон-
стрировавшие наличие ДНК Впч в нормальной коже 
и волосяных фолликулах, что вероятно наблюдается 
исключительно в редких случаях [17]. 
Клинические проявления
АК часто обнаруживается у пожилых людей на 
открытых участках тела, таких как волосистая часть 
головы, лоб, переносица, завиток ушной раковины, 
подбородок, щеки, предплечья и тыльные поверх-
ности кистей. Во многих случаях АК наблюдается на 
левой стороне лица, что, вероятнее всего, связано с 
передачей уф через стекло боковых окон автомоби-
лей. АК клинически проявляется в виде изолирован-
ных, размером около 0,1—2,5 см, округлых, телесно-
го цвета, эритематозных, иногда пигментированных, 
чешуйчатых и грубых бляшек, в редких случаях с 
корочкой и гиперкератозом (рис. 2). Обычно АК про-
текает бессимптомно. В редких случаях он сопрово-
ждается зудом и жжением и локализуется в области 
нижней губы (актинический хейлит) [9]. «поле канце-
ризации» представляет собой изолированные участ-
ки с АК на различных стадиях развития [18]. В связи 
с изменчивой клинической картиной выделяют 4 под-
типа АК:
  эритематозный тип;
  ороговевающий тип;
  пигментированный тип;
  тип красного плоского лишая.
Рис. 1. Модель поэтапного развития плоскоклеточной карциномы на молекулярном уровне
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Диагностика
Актинический кератоз диагностируется на осно-
вании клинической картины и медицинского осмотра. 
Дерматоскопия или конфокальная лазерная скани-
рующая микроскопия (КЛСМ) могут использоваться 
в случаях с неустановленным диагнозом или в случаях 
с пигментными образованиями. пациентам с сильно 
выраженным гиперкератозом рекомендуется прово-
дить биопсию, чтобы исключить плоскоклеточную кар-
циному [9, 19]. 
Дифференциальная диагностика
Дифференциальный диагноз АК необходим для 
исключения кожных опухолей, таких как поверхност-
ная базальноклеточная карцинома, болезнь боуэна, 
плоскоклеточная карцинома, злокачественное ленти-
го и себорейный кератоз, а также дерматозов — псо-
риаза, дерматофитии туловища, себорейной экземы, 
красного плоского лишая. С помощью биопсии важно 
исключить другой диагноз — порокератоз, который 
проявляется в области голени. 
Гистопатология
Гистологическая картина характеризуется па-
ракератозом. эпидермис может быть акантотичен 
или атрофичен. В нижних слоях эпидермиса обна-
руживаются атипичные плеоморфные кератиноци-
ты с крупными ядрами и небольшим количеством 
цитоплазмы. В процессе развития АК количество 
атипичных кератиноцитов увеличивается на протя-
жении всего эпидермиса. Также наблюдаются фи-
гуры митоза, дискератотичные клетки. Встречаются 
также солнечный эластоз, иногда — инфильтрация 
лимфоцитами (рис. 3). В зависимости от степени тя-
жести изменения эпидермиса АК можно разделить 
на 3 гистологических подтипа (АК I—III) по аналогии 
с классификацией цервикальной интраэпителиаль-
ной неоплазии (таблица) [20]. Кроме того, суще-
ствует несколько гистологических вариантов АК: 
пигментированный, акантолитический, бовеноид-
ный, лихеноидный и гипертрофический. поскольку 
не существует цитологических различий между АК 
и болезнью боуэна, АК может также рассматри-
ваться как вариант пллоскоклеточной карциномы 
in situ [21]. при разрушении базальной мембраны 
Рис. 2. 
типичный АК на правом виске у 72-лет-
него пациента: края неровно очерчен-
ные, эритематозные, отсутствуют ги-
перкератотические участки
Рис. 3. 
Гистопатологические исследования: 
атрофия эпидермиса, плеоморфные ке-
ратиноциты, расположенные в нижнем 
слое эпидермиса на 2/3 его толщины 
(соответствует АК II), субэпидермаль-
ная лимфоцитарная инфильтрация, а 
также выраженный солнечный эластоз
таблица Оценка степени тяжести актинического кератоза с помощью гистологических исследований  (по данным J. Röwert-Huber и др. [20])
AK I Атипичные кератиноциты в нижнем слое эпидермиса
AK II Атипичные кератиноциты, расположенные в нижнем слое эпидермиса на 2/3 его толщины
AK III Атипичные кератиноциты во всей толще эпидермиса
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атипичными кератиноцитами АК трансформируется 
в инвазивный плоскоклеточный рак [9, 22, 23].
Прогноз течения заболевания
Данные о развитии плоскоклеточной карцино-
мы из актинического кератоза широко варьируют и 
составляют 0—0,53% в год [24]. Согласно работам 
Marks и соавт., риск превращения изолированно-
го очага с АК в плоскоклеточный рак — 0,24%. по-
скольку у большинства пациентов имеется большое 
количество участков с актиническим кератозом, 
риск появления по крайней мере одного очага с пло-
скоклеточным раком в течение 10 лет оценивается 
в 6,1—10% [25, 26]. Однако дальнейшие исследова-
ния демонстрируют прогрессию образования опухоли 
в течение 2 лет. Возраст и половые различия, а так-
же локализация АК не влияют на образование пло-
скоклеточной карциномы [27]. Однако риск возникно-
вения опухоли значительно выше у пациентов с им-
мунодефицитом после трансплантации органов [8]. 
В отличие от этих данных примерно в 15—63% слу-
чаев наблюдается спонтанная ремиссия АК, которая 
также является причиной высокой скорости клиренса 
АК в группе плацебо при проведении рандомизиро-
ванных контролируемых исследований [24, 25]. 
Терапия 
В связи с риском развития плоскоклеточной кар-
циномы в каждом случае рекомендуется лечение АК. 
Разнообразные терапевтические методы являются 
доступными, и для каждого пациента подбирается 
свой оптимальный комплекс терапевтических мер. В 
общем, существует выбор между терапией, направ-
ленной на изолированный участок АК или целое пора-
женное «поле». последнее включает в себя лечение 
множественных поражений и больших областей (поле 
канцеризации) [28]. Кроме того, физическая терапия 
(смотрите ниже) отличается от иммуномодулирующей 
и химической (рис. 4). Комбинации препаратов также 
хорошо известны, особенно в случаях, трудно поддаю-
щихся терапии. В дополнение к адекватному лечению 
пациентов следует информировать о положительном 
влиянии постоянной защиты от уф-излучения. Ис-
следование показало, что регулярное применение 
солнцезащитного крема пациентами с транспланти-
рованными органами снижает риск развития новых 
Рис. 4. Патогенетически ориентированные терапевтические подходы в лечении АК 
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участков с АК, а также преобразование их в плоско-
клеточную карциному [29]. 
Терапевтические подходы, направленные  
на пораженную область
Физическая терапия
Одним из направлений лечения изолированных 
очагов АК являются различные методы физической 
терапии, такие как криохирургия, удаление или вы-
скабливание, которые характеризуются быстротой и 
легкостью. Однако эти процедуры менее эффективны 
по сравнению с терапией лекарственными средства-
ми. это объясняется существованием только несколь-
ких исследований, посвященных методам физической 
терапии. В связи с высокой стоимостью проведения 
клинических испытаний ни один спонсор не заинтере-
сован в изучении этих старых методов. Исключением 
является криохирургия. Данная процедура часто ис-
пользуется для сравнения в многочисленных контро-
лируемых рандомизированных исследованиях, по-
скольку существует много информации, касающейся 
эффективности, косметических результатов и стойко-
сти действия данной терапии [30].
Криохирургия
Криохирургия представляет собой простой, эф-
фективный и экономически выгодный терапевти-
ческий подход лечения изолированных участков с 
АК. Терапия с помощью жидкого азота, либо в виде 
спрея, либо с помощью контактной процедуры при-
водит к образованию кристаллов льда внутри клеток 
с последующим разрушением клеточных органелл. 
В результате разрушение ткани также вызывает 
воспалительные и иммунные ответные реакции [31]. 
С момента внедрения криохирургии процент успеха 
зависит только от опыта практикующего врача, но 
не определяется такими параметрами, как темпе-
ратура, продолжительность процедуры, количество 
повторений и расстояние, на котором она осущест-
вляется [18, 31]. Thai и соавт. показали, что время 
замораживания коррелирует с эффективностью. 
Только в 39% случаев с АК полное клиническое вы-
здоровление наступает через 5 секунд лечения. Од-
нако замораживание более 20 сек. сопровождается 
полной ремиссией в 83% случаев поражений. В ли-
тературе данные об эффективности лечения суще-
ственно варьируют в зависимости от многих пара-
метров, связанных с лечением, и колеблются в пре-
делах 31—88% [31—34]. К основным недостаткам 
данной процедуры относятся болезненность, мест-
ная воспалительная реакция и гипопигментация в 
связи с сопутствующим разрушением меланоцитов 
[31—34]. поэтому криохирургия подходит только 
для направленной терапии пораженных участков в 
случае легкой или умеренной степени заболевания 
АК. И по косметическим результатам, и по степени 
Рис. 5. 
тот же пациент (см. рис. 2). Флуорес-
центная диагностика после 4-часовой 
инкубации с 5-ALA содержащим препа-
ратом до проведения фотопроцедуры. 
увеличение флуоресценции в очагах с 
АК является индикатором для избира-
тельного синтеза протопорфирина IX
Рис. 6. 
Пациент 76 лет. Побочные эффекты 
через 2 дня после сочетания ФДт и на-
ложения 5-ALA содержащего пластыря. 
Покраснение и образование корочки 
ограничиваются местом наложения 
пластыря
удовлетворенности пациентами криохирургия усту-
пает фотодинамической терапии [34]. 
Лазерная абляция 
Абляционные лазерные процедуры с использова-
ние СО2 или эрбиевого лазера на иттрий-алюминие-
вом гранате являются альтернативными терапевти-
ческими методами лечения изолированных участков 
АК в легкой или умеренной форме заболевания. 
Данные терапевтические методы дают временное 
клиническое выздоровление на 90% [35]. Кроме то-
го, существует несколько исследований, проведен-
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ных на небольшой группе пациентов, которые ука-
зывают на существование ограничений в использо-
вании данного метода. Атипичные кератиноциты в 
придаточных структурах не подвергаются лазерной 
абляции и служат причиной клинического рецидива. 
К недостаткам данного метода лечения также отно-
сятся чувствительность, риск инфицирования и ве-
роятность образования рубцов в случае усиленной 
лазерной терапии. Кроме того, лечение лазером не 
дает дерматогистологических сведений. Таким об-
разом, в случаях с неустановленным диагнозом ла-
зерное выжигание уступает хирургическому вмеша-
тельству [9, 18, 35]. 
Классическое удаление, кюретаж/бритвенная 
биопсия 
Кюретаж и бритвенная биопсия в дополнение к 
классическому методу удаления пораженной области 
представляют собой более прогрессивные терапевти-
ческие подходы, особенно в случае с гипертрофиче-
ским АК, связанным с риском инвазии в дерму. пре-
имуществом данного метода является возможность 
дерматогистопатологической оценки, в результате 
чего в неясных случаях ему отдается предпочтение по 
сравнению с консервативными методами лечения [9]. 
эффективность хирургических процедур не установ-
лена, поскольку в доступной литературе нет ни одного 
исследования, посвященного сравнению данных ме-
тодов с использованием современных лекарственных 
средств [18]. Недостатком этого метода является не-
обходимость местной анестезии, а также риск возник-
новения инфекции, формирования рубцов, гипо- или 
гиперпигментации [9].
5-фторурацил + салициловая кислота
препарат Actikerall® одобрен для лечения легкой 
или умеренной формы гиперкератического АК с 2011 
года, выпускается в форме лака и представляет со-
бой сочетание 0,5% 5-фторурацила и 10% салици-
ловой кислоты [18]. 5-фторурацил выступает в каче-
стве цитостатика, ингибируя синтез ДНК и подавляя 
деление клеток [9, 36], а салициловая кислота обла-
дает кератолитическим действием. Таким образом, 
комбинированный препарат превосходит другие те-
рапевтические методы, особенно при лечении гипер-
кератического АК [36]. Терапия должна проводиться 
ежедневно в течение 6—12 недель. В результате ис-
пользования щетки возможно направленное лечение 
отдельных пораженных участков. полное клиническое 
выздоровление может быть достигнуто в 55,4% слу-
чаев, в то время как с помощью гистологических ме-
тодов обнаруживается восстановление 70% поражен-
ных участков [36]. Такие побочные эффекты, как зуд 
и жжение, а также возникновение местной воспали-
тельной реакции в случае легкой и умеренной формы 
заболевания проявляются на протяжении 6 недель по-
сле начала лечения более чем у 70% пациентов. Они 
обычно ограничиваются локальным ответом в месте 
применения, так что в целом терапия хорошо перено-
сится больными [36].
Направленная фотодинамическая терапия
Лечение АК фотодинамической терапией (фДТ) с 
помощью растворов Levulan® Kerastick (DuSA), содер-
жащих 5-аминолевулиновую кислоту (ALA), одобрено 
в США с 2002 года [9, 18]. c 2003 года крем Metvix® 
(Galderma) доступен для лечения актинического кера-
тоза, узловой и поверхностой карциномы базальных 
клеток и болезни боуэна. Гель Ameluz® (Biofrontera), 
содержащий 5-аминолевулиновую кислоту, одобрен 
для использования с 2012 года. Вышеописанные пре-
параты пригодны как для лечения отдельных участ-
ков, пораженных актиническим кератозом, так и при 
лечении «поля канцеризации». Также с 2010 года 
выпускается препарат Alacare® (Galderma), представ-
ляющий собой липкий пластырь, который содержит 
8 мг 5-аминолевулиновой кислоты. С его помощью 
возможно лечение отдельных участков размером до 
4 см2. пластырь накладывается на пораженную об-
ласть без какой-либо предварительной обработки. 
после 4-часового инкубационного периода следует 
освещение красной частью спектра видимого света 
(630 нм, 37 Дж/см2) [18, 37, 38]. В результате двойно-
го слепого сравнительного исследования было пока-
зано, что эффект терапии пластырь-фДТ значитель-
но превосходит по эффективности и косметическим 
результатам метод криохирургии (уровень клиниче-
ского ответа через 12 недель: 82—89 и 77% соответ-
ственно для двух видов терапий). В частности, после 
фДТ практически не наблюдалось поствоспалитель-
ной гиперпигментации [38]. Еще одним преимуще-
ством является возможность направленного лечения 
со значительным уменьшением болезненных ощуще-
ний во время воздействия терапии. Такие побочные 
эффекты, как покраснение, волдыри и образование 
корочки, наблюдаются обычно через 1—2 дня и огра-
ничиваются местом наложения пластыря (рис. 5 и 6) 
[22, 37, 38]. 
Поле-направленная терапия
Мутации, происходящие в кератиноцитах под дей-
ствием уф-излучения, наблюдаются во всей облучен-
ной области и строго не ограничиваются участками 
видимых поражений актинического кератоза. поэтому 
весьма вероятно появление АК в этих областях, хотя 
точные цифры здесь не представлены. Так, использо-
вание препаратов и процедур на стадии раннего АК 
будут полезными для предотвращения образования 
новых очагов по крайней мере в течение определен-
ного периода времени. Данная концепция подтверж-
дается множеством вариантов поле-направленной 
терапии. 
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Гель на основе гиалуроновой кислоты и дикло-
фенака натрия
препарат Solaraze® (Almirall) разрешен для лечения 
АК с 2001 года, содержит в своем составе 3% дикло-
фенак натрия и гиалуроновую кислоту и выпускается 
в виде геля. Точный механизм действия до конца не 
выяснен. предполагается, что подавление метаболи-
ческого пути арахидоновой кислоты происходит пу-
тем ингибирования фермента циклооксигеназы I и II 
(cOX I and II), что сопровождается торможением кле-
точной пролиферации и ангиогенеза [9, 18]. Лечение 
проводится 2 раза в день на протяжении 90 дней, ре-
миссия возникает в 40% случаев [39]. Такие побочные 
реакции, как зуд, жжение, покраснение и шелушение, 
обычно наблюдаются редко. поэтому данная терапия 
может рассматриваться в качестве метода лечения, 
хорошо переносимого пациентами [9, 40]. Терапия в 
течение 3 месяцев считается достаточно продолжи-
тельной. Тем не менее увеличение периода лечения 
до 6 месяцев не приводит к улучшению эффективно-
сти [9, 39].
Имиквимод 
В настоящее время имиквимод, индуцирующий 
интерфероны и обладающий иммуномодуляторными 
свойствами, используется в лечении АК в трех различ-
ных концентрациях. уровень клинического ответа пре-
парата в концентрации 5% (Aldara®, Meda) отличается 
для легкой и умеренной форм АК и в зависимости от 
схемы лечения составляет 45—55% [41—43]. В насто-
ящее время рекомендуется лечение 3 раза в неделю 
в течение 4 недель. после 4-недельного интервала 
следует провести повторный курс лечения [41]. В низ-
кой концентрации (3,75%) имиквимод (zyclara®, Meda) 
применяется один раз в день в течение 2 недель. че-
рез 2 недели данный курс лечения повторяется. уро-
вень клинического ответа составляет примерно 35% 
[44]. Исследования показали, что увеличение курса 
использования препарата не приводит к улучшению 
состояния [45]. Имиквимод в концентрации 2,5% про-
дается в США под тем же названием. Два контроли-
руемых исследования показали схожий клинический 
ответ при использовании крема в концентрациях 2,5 
и 3,75% (полное восстановление в 30,6 и 35,6% случа-
ев соответственно). Оба крема на основе имиквимода 
(2,5 и 3,75%) проявляли эффективность, значительно 
превышающую действие плацебо [46]. Такие побоч-
ные эффекты, как покраснение, эрозия и образова-
ние корки, встречаются почти во всех случаях, но их 
появление, скорее всего, происходит при более вы-
соких концентрациях имиквимода [45]. Вследствие 
существования зависимости проявления побочных 
эффектов от концентрации 5% имиквимод следует 
наносить на область, размеры которой не превышают 
25 см2, а препарат в концентрации 3,75% одобрен для 
лечения всей волосистой части головы. Тем не менее 
негативное влияние лечения заключается в частично 
выраженных местных воспалительных реакциях с си-
стематическими побочными эффектами (рис. 7). по-
этому пациенты должны находиться под тщательным 
наблюдением, чтобы избежать данных процессов. 
Следует избегать использования имиквимода паци-
ентами с аутоиммунными заболеваниями и при пере-
садке органов, сопровождающейся иммуносупресси-
ей, вследствие риска развития иммунных реакций под 
действием интерферонов.
Ингенол мебутат
Ингенол мебутат одобрен в Европе с 2013 года 
для лечения участков кожи с АК размером 25 см2. Он 
представляет собой тритерпеноид, выделенный из со-
ка молочая (Euphorbia peplus). Рекомендуется лече-
ние кожи лица и волосистой части головы в течение 
3 дней в концентрации геля на основе ингенол мебу-
тата 0,015%, а лечение кожи туловища и конечностей 
следует проводить в течение 2 дней в более высокой 
концентрации препарата — 0,05%. Исследования, 
Рис. 7. 
Пациент 72 лет. Геморрагическая, по-
крытая коркой местная реакция в оча-
гах с АК после применения 5% имикви-
мода
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проводимые в группе плацебо, продемонстрировали 
42,2% частоту объективного ответа (полную клини-
ческую ремиссию) на коже лица и волосистой части 
головы, а также 34,1% на коже туловища. На коже 
конечностей ремиссия наблюдалась спустя 8 недель. 
частичный ответ достигал 63,9% на лице и волосистой 
части головы и 49,1% на туловище и конечностях [47]. 
через 12 месяцев в 87% случаев наблюдается стой-
кий клинический эффект [47, 48]. Такие побочные эф-
фекты, как местные воспалительные реакции на коже, 
характеризующиеся эритемой, отеком, появлением 
волдырей, корки и гнойничков, наблюдаются через 
4 дня после начала лечения. Кроме того, пациенты 
жалуются на зуд, жжение и болезненные ощущения. 
Как правило, побочные эффекты исчезают в течение 
2 недель. В некоторых редких случаях на протяжении 
нескольких месяцев может наблюдаться гиперпигмен-
тация [47]. преимуществом терапии с использованием 
ингенол мебутата является очень короткий период по-
следовательного лечения, который составляет 2 или 
3 дня, но ограничивается по времени из-за воспали-
тельной реакции. Имеющиеся в настоящее время дан-
ные касаются лечения очагов, размер которых состав-
ляет 25 см2. В связи с латентным временем местного 
ответа требуется тщательное обследование пациен-
тов. В данный момент проводятся клинические иссле-
дования, сравнивающие применение ингенол мебута-
та с другими видами терапии. Использование ингенол 
мебутата в концентрации 0,015% в течение 3 дней по-
сле 3-недельного курса криохирургии дает более эф-
фективные результаты по сравнению с криохирургией 
на протяжении 11 недель и уменьшает появление но-
вых очагов с АК через 12 месяцев [49, 50]. 
5-фторурацил 
5-фторурацил, содержащийся в препарате Efudex® 
в концентрации 5%, одобрен с 1968 года для лечения 
непигментных злокачественных новообразований ко-
жи, включая АК. Определение временных интервалов 
при использовании 5% фторурацила является спор-
ным вопросом. jury и соавт. показали, что применение 
данного препарата дважды в день в течение 3 недель 
приводит к лучшим клиническим результатам, чем 
1 раз в неделю на протяжении 12 недель [51]. после 
4-недельного курса степень ремиссии составляет 43% 
[52]. В настоящее время рекомендуется использо-
вание препарата в течение 2—4 недель. Вследствие 
короткого периода лечения проявление побочных эф-
фектов ограничено, в результате чего данная схема 
лечения хорошо переносится пациентами [51]. Тем не 
менее иногда после лечения большой площади пора-
женных участков наблюдаются выраженные побочные 
эффекты (геморрагические корки), которые являются 
серьезным ограничением данного метода. В 90-е го-
ды Plewig и соавт. предложили комбинированную те-
рапию, которая включала ежедневное использование 
5-фторурацила с оральным применением изотретино-
ина в течение 21 дня (20 мг/день). Данная терапия яв-
ляется эффективной, однако часто появляются эрозии 
и геморрагические корки, что приводит к госпитализа-
ции пациентов [53].
Фотодинамическая терапия
Для осуществления поле-направленной фДТ 
в случаях с легкой и умеренной формами АК суще-
ствует два фотосенсибилизатора: метиловый эфир 
5-аминолевулиновой кислоты (MAL, Metvix®) и 5-ALA 
наноэмульсия (Ameluz®). В обоих случаях после 3-ча-
сового периода инкубации следует воздействовать 
красной частью спектра видимого света (630 нм, 
37 Дж/см2). Для фДТ с MAL частота объективного от-
вета составляет 71—91%, в то время как лучший эф-
фект достигается при лечении небольших участков 
[34, 54]. Клинические исследования эффективности 
фДТ с 5-ALA содержащей наноэмульсией продемон-
стрировали частоту объективного ответа, равную 
80—91% после терапии в течение 12 недель [55]. 
продолжительная терапия с 5-ALA показала несколь-
ко лучший результат по сравнению с группой пациен-
тов, лечение которых проводилось с использованием 
MAL. Тем не менее эти различия несущественны [56]. 
преимуществом фДТ является то, что данный вид 
терапии может проводиться «на месте» в течение 
одного дня под полным наблюдением и при необхо-
димости повторения большого числа раз. В резуль-
тате поле-направленной терапии возможно лечение 
зарождающихся очагов с АК. это приводит к сниже-
нию дальнейшего появления АК в течение 6 месяцев 
у иммунокомпетентных пациентов [9, 56, 57]. Кроме 
того, фДТ дает превосходные косметические резуль-
таты. по сравнению с криотерапией фДТ демонстри-
рует гораздо лучшие косметические результаты спу-
стя 3 месяца после лечения, что также отражается на 
состоянии пациентов [34]. В целом после фДТ у па-
циентов с поврежденной кожей наблюдается ее ви-
димое разглаживание с меньшим покраснением, ко-
личеством пигментных пятен и телеангиэктазий [56]. 
Тем не менее в некоторых случаях освещение сопро-
вождается болевыми ощущениями, что представляет 
серьезную проблему. пациенты с АК, расположен-
ным на коже лица и волосистой части головы после 
тяжелых солнечных ожогов, в случаях с I типом ко-
жи по фитцпатрику и лиц мужского пола с большей 
вероятностью испытывают боль при освещении. по-
этому имеет смысл ограничить область лечения до 
меньшего размера и проводить фДТ ступенчато с 
целью уменьшения болевых ощущений. Рекомен-
дуется также применять охлаждение или блокаторы 
нервов при лечении крупных участков [58]. Также 
через 1—2 дня после терапии появляются побочные 
эффекты, такие как покраснение, волдыри, гнойнич-
ки и корки в обрабатываемой области [56]. более ща-
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дящая процедура заключается в применении так на-
зываемого естественного дневного света (NDL-PDT), 
при которой пациенты находятся при дневном свете в 
течение 30 минут после нанесения MAL. первые ре-
зультаты показывают хорошую частоту объективного 
ответа при лечении АК от легкой до умеренной форм 
и меньшее проявление побочных эффектов, чем в 
случае с классическим использованием красного 
света [59, 60]. Совсем недавно управление по кон-
тролю за оборотом лекарственных средств и изделий 
медицинского назначения Австралии зарегистриро-
вало MAL в сочетании с дневным светом в качестве 
терапии для лечения АК. 
Комбинированные процедуры
применение комбинированных процедур может 
быть полезным в случаях с АК, не поддающихся лече-
нию. Также предполагается, что сочетание методов с 
различным механизмом действия приводит к лучшим 
долгосрочным результатам [61].
В первую очередь следует отметить метод лече-
ния с помощью импульсного углекислого лазера, за 
которым следует фДТ. предварительная обработка 
с помощью лазера или мезотерапия приводит к уве-
личению проникновения ALA или MAL, что сопрово-
ждается повышением концентрации протопорфири-
на IX в ткани-мишени, и в результате значительно 
увеличивается эффективность фДТ [61, 62]. В кли-
ническом исследовании, проведенном Togsverd-Bo 
с соавт., было установлено, что после однократного 
использования фДТ 67% поражений полностью ис-
чезают, а частота объективного ответа комбиниро-
ванной процедуры возрастает до 90% [61]. Суще-
ствуют данные о повышенной эффективности ком-
бинированной терапии, включающей фДТ и имик-
вимод 5% [63] или 5-фторурацил и крем Имиквимод 
[64]. Также сочетание поле-направленной терапии 
с лечением отдельных пораженных участков пред-
ставляет собой возможный вариант для трудноиз-
лечимых случаев АК. Например, предлагается ис-
пользование геля на основе диклофенака натрия 
с последующим лечением с помощью лака, содер-
жащего 5-фторурацил, в случае с остаточным ги-
перкератическим АК. Даже при наличии нескольких 
клинических исследований с небольшим числом 
пациентов имеет смысл использовать комбинацию 
процедур в тяжелых и трудно поддающихся лечению 
случаях заболевания. поскольку АК является хрони-
ческим заболеванием, лечение проводится с целью 
продления периода наступления ремиссии. Таким 
образом, сочетание различных методов терапии 
превосходит монотерапию [61—64].
при выборе терапевтической схемы лечения 
в первую очередь следует учитывать результаты 
клинических исследований и пожелания пациентов. 
В зависимости от возникновения АК-поражений целе-
сообразно начинать с монотерапии для лечения изо-
лированных участков или целого «поля». Окончатель-
ную оценку следует проводить через 3 месяца после 
завершения терапии. В случаях с полной клинической 
эффективностью рекомендуется осуществлять регу-
лярные осмотры. при недостаточном заживлении по-
сле 3-месячного курса лечения его следует повторить 
или заменить другим видом терапии или провести 
комбинированные процедуры. В случаях с существен-
ным увеличением риска превращения АК в плоскокле-
точную карциному необходимо как можно чаще кон-
сультироваться с врачом. 
Заключение
Основной причиной актинического кератоза яв-
ляется хроническое воздействие уф. Существенную 
роль играет использование соответствующих мето-
дов защиты от уф (одежда, солнцезащитные сред-
ства). Лечение АК рекомендуется вследствие риска 
возникновения плоскоклеточной карциномы пример-
но в 6—10% случаев. Существуют многочисленные 
терапевтические методы лечения отдельных очагов 
или целых пораженных областей. Недавно утверж-
денные методы обладают высокой эффективностью, 
что подтверждается рядом критериев, полученных в 
ходе исследований. при выборе подходящей терапии 
следует обсудить это с пациентом. Иногда бывает по-
лезным изменение схемы лечения вследствие хро-
нического течения данного заболевания. В трудно 
поддающихся лечению случаях заболевания или при 
появлении ранних рецидивов может помочь комбини-
рованная терапия. пациента следует информировать 
о необходимости долгосрочного лечения и профи-
лактике (световая защита). В неясных клинических 
случаях необходимо провести биопсию, чтобы исклю-
чить плоскоклеточную карциному. 
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